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   The prophylactic effect of  hydrochlorothiazide on stone formation was studied in 66 patients 
with calcium urolithiasis, (49 men and 17 women between 25 and 76 years old, mean 52.2±11.7 
years) due to idiopathic hypercalciuria. 
   Urinary calcium excretion was significantly decreased during treatment when compared to the 
baseline value. The stone formation rate was also significantly reduced when compared with that 
 before treatment. 
   With regard to side effects, hyperuricemia was observed in 21 patients, hypokalemia in 9 
patients, hypotension in 3 patients, and glycosuria in 4 patients. 
   Thiazide treatment was concluded to be effectivefor preventing the recurrence of calcium 
stones in patients with idiopathic hypercalciuria. However, this therapy should be used only in 
conjunction with the careful monitoring of possible adverse reactions 
                                               (Acta Urol. Jpn. 40: 479-483, 1994) 














石 治療 のた め に浜 松 医科 大 学 泌 尿器科 に入 院 した患 者
の うち,特 発性 高Ca尿 症 と診 断 され た66例で あ る.
Tablelに示 す 如 く,年 齢 は25歳～76歳,平 均52.2
歳.男 性49例,女 性17例.初 発例9例,多 発 あ るいは
再 発例57例で あ った.ま た 赤外 線 吸収 ス ペ ク トロフ ォ
トメ トリー法 に よる結石 成 分 分析 ではCaOx結 石23
例,CaOx,CaP混 合 結 石30例,CaOx,CaCO3混
合 結石3例,未 施 行 例 が10例で あ った.特 発 性 高Ca
尿 症 と診 断 した66例の うち,腸 管 吸収 型(absorptive
hypercalciuria)が42例,腎漏 出型(renalhyperca1-
ciuria)が24例で あ つた.な お,腎 機 能 障害,原 発 性
副 甲状 腺 機 能充 進 症,尿 細 管 性 アシ ドー シス な どを 有
す る症 例 や,thiazide投与 前 よ り高 尿 酸 血症 の た
めallopur五nolを投 与 され て いた 症 例 は除 外 した.
























































mg/day,女性 で200mg/day以上 の尿 中ca排 泄 を
認 め た.特 発性 高Ca尿 症 の診 断はPakら1)の 方 法
に準 じ3日 間Ca制 限 食(Ca250～300mg/day,P
800～1,100mg!day,NaCt8～10g/day)と乳 酸Ca
7,0g(約Ca1.Og)経口負 荷 に よる 経 口Ca負 荷試
験 に て判 定 した.
投 与 方 法 は尿 中Ca排 泄量 の減 少 を 目的 として原 則
と して,hydrochlorothiazide50mg/dayを服 用 さ
せ た.投 与 期 間 は10ヵ月 ～91ヵ月,平 均51.2ヵ月 で
あ った.な お,投 与 に際 し,食 事 の制 限 は行 わ な か っ
た.投 与期 間中 は 血 清Ca;(OCPC法),血 清P,
尿酸Mg;(酵 素 法),お よび24時間蓄 尿 を用 い た尿 中
Ca;(OCPC法),尿 中P,尿 酸;(酵 素法)を 測 定 し
た.
再 発予 防 効果 の検 討 には,全 症 例 の 内で まった く結
石 の 再 発 を 見 な か った 症 例 の 率(remissionrate)
と,groupformationrate(stoneepisodes/patient/
year2))を治 療 前 後 で比 較 す る こ とに よ り行 った.対
象症 例 の 多 くが 軟性 尿 管 鏡 に よる電 気 水圧 破 砕 器 を用
い た経 尿道 的 砕 石術 が施 行 され,結 石 は砂 状 に な るた
め,自 排 につ い て は治 療 前後 に お いて 今 回 の検討 か ら
除 外 した.な お,本 検 討 に おけ る治 療 前 の観 察期 間は
stonehistory開始 時 か らthiazide投与 開 始時 まで
の期 間 と した.
さ らに尿 路 結石 の再発 増 大 の評 価 を生 存 率 算 出 と同
様 な 方 法 で 行 った.す なわ ち,観 察 期 間中 のKUB
また はDIP所 見(原 則 と して1年 に1回 施 行)で 新
た な 結石 の 出 現,既 存 結 石 の 明 らか な増 大 を認 めた も
の を再 発 増 大例 と し,頻 回 に再 発 増 大 を認 め た症 例 は
そ の最 も短 い再 発増 大 まで の期 間 を用 い,非 再 発 率 を
Kaplan-Meier法に て 算 出 し,generalizedWilcoxon
法 を用 いて 検定 した.
th三azide投与 前 と各 投 与 期 間 に お け る血 中 お よび
尿 中生 化 学 検 査値 の統 計 学的 な 検 定 はpairedt-test
を用 い た.
結 果
尿 中Ca排 泄 量 は,thiazide投与 前339.2mg!day
が,投 与 後1年 で191.5mg/dayと有 意 な低 下 を示 し
た(p<0.0001).しか し投 与 後4年 頃 よ り,や や 上 昇
す る傾 向が み られ た,尿 中P.尿 酸排 泄量 は治 療 期 間
中 有意 な変 化 は 認 め られ な か った(Table2).
腸管 吸 収 型 と腎 漏 出 型 の お のお の に つ い て尿 中Ca
排 泄量 をthiazide治療 前 と検 討 した とこ ろ両 者 と も
治 療期 間 中,有 意 に 減 少 して い た(Table3).
血 清 尿 酸値 は 投 与 前5.14mgldlに比 べ,thlazid
投 与 後1年 で5,82mg/d1と有意 に増 加 した.高 尿酸
血 症(血 清尿 酸 値 男8mg/d1以 上,女7mg!dl以
上)の た めallopurinolの併 用 を 必要 と した 症 例 は
21例(31.8%)にみ られ た.血 清Ca,P,Mgは 投 与
前 お よび投 与 期 間 中に 有 意 な 変化 はみ られ な か った.
thiazide投与 前 後 に お け る 再 発 予 防 効 果 をTable
4に 示 す.stoneformationrate(stonecpisodes
/patientlyear)は投 与 前o.718から投 与 後O.061へと
有 意 に(P〈0.001)減少 した.ま たremissionrate
は60.6%oであ った,
Fig・1にthiazide投与 を行 った66例に おけ る結 石
の 非 再発 率 を示 す ・ またth五azide投与群 の うち男 女
別 お よび結 石成 分 でCaOx群 とCaOxとCaPの
混 合結 石 群 との 比較 で は非 再 発 率 に有 意 差 は な:トった










































































































(Fig.2,3).腸管 吸収型 群,腎 漏 出型 群 との 比較 で は
有 意 に腸 管 吸収 型 が 非 再 発 率 が 高 か った(P<0.Ol)
(Fig。4).
thiazide投与 期 間中 の 副 作 用 は 高 尿 酸血 症 が21
例(3L8%),低 カ リウ ム血 症9例(13.6%),低血 圧




(6.1%)に認 め ら れ た.低 カ リウム血 症(血 清k値
3.5mEq/1以下)に 対 して はK製 剤 の投 与 を行 った .
しか し,起 立性 低 血 圧,全 身 倦 怠 感,耐 糖 能 の悪 化 の









































本邦 では 高 カ ル シ ウム尿症 の明 確 な定 義 は ない.本
検 討 で は 対 象 症例 に 入 院 常食 下(カ ル シ ウム 約600
mg/day)で男 女 と も200mg/day以上を 高 カ ル シ ウ
ム尿 症 とした.Pakは カル シ ウ ム制 限 食(400mg
/day)で,200mg/day以上 の排 泄 量 を示 す ものを 高
カ ル シ ウム尿 症 と提 唱 してい る3).本邦 に お け る カル
シウ ム摂取 量 は欧 米 に 比 し,か な り少 ない こ と よ り,
わ れ わ れ の基 準 はPakの 基準 に 準 ず る もの と考 え ら
れ る 。
CaOx含 有結 石 症 に おい て は尿 中Ca排 泄 量 との
関連 が 古 く よ り注 目され て きた.Pakら1)は 特 発 性
高Ca尿 症 の病態 を1)resQrptivehypercalciuria
(primaryhyperparathyroidism)2)absorptivehy-
percalciuria3)renalhyparcalciuria(renalleak)
に 大 き く分 類 した.以 後,Ca結 石 症 の基 礎 疾患 と し
て結 石 の 再発 予 防 の見 地 か ら種 々の検 討 が され る よ う
に な った が,そ の 再 発防 止 のた め の薬 物 療法 も まだ 確






多い.お もに遠位尿細管前半部に作用 し,Na利 尿に
よる細胞外液量の減少とNa再 吸収の抑制に伴 うCa
再吸収の促進により,尿中へのCa排 泄 を抑制する
とされている.今回の検討 では尿中Ca排 泄量 は投
与6年 まで投与前値に比し有意に減少していた.しか



















































1)66例の特発性高Ca尿 症と診断 したCa含 有尿
4§3
路結 石 患港 にthiazideを投 与 し,そ の 臨床 効 果 につ
い て検 討 した.
2)尿 中Ca排 泄 量 はthiazide投与 前 に比 し,投与
期閥 申有 意 に滅 少 した.
3)thiazide投与 前 後 に お け るgroupformation
rateでは,thiazide投・撃後有 意 に 低下 し,再 発 予 防
に 有 効 であ る と考 え られ た,
3>副 作 駕 として 高 羅酸 漁 症,低 力yウ ム壷痘,酎 糖
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